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"Biozide Alkohole, ihre Herstellung und ihre 
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Biozide Alkohole> Ihre Hers-belluna und Ihre Verwendiing 

Die Erfindung betrifft biozide Alkohole, ihre Herstellung und ihre 
Vexwendung. Insbesondere betrifft die Erfindung eine Gruppe 
antimikrobiell , fungizid und antimykobakteriell wirksamer Alkohole, 
ein Verfahren zu ihrer Herstellung und die Verwendung dieser 
Alkohole in Desinf ektionsmitteln, Antiseptika, Antimykotika , 
Deodorantien und Konservierungsmitteln , 

Die antimikrobielle Wirkung aliphatischer Alkohole ist hinreichend 
bekannt. Ihre desinf izierende Wirkung nimmt mit steigender 
Kettenlange zu und erreicht etwa beim 1-Octanol ein Optimum, 
Primare Alkohole sind im allgemeinen wirksamer als die entsprechen- 
den sekundaren Alkohole,. und diese ubertreffen wiederum die Wirkung 
der entsprechenden tertiaren Alkohole, d.h, die Wirkung nimmt z.B, 
in der Reihenfolge n-Butanol - sek.-Butanol - tert . -Butanol ab. 

Als besonders wirksam hat sich 2-Ethylhexanol erwiesen. Leider hat 
dieser Alkohol aber einen intensiven und unangenehmen Geruch, der 
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sich durch den Zusatz verschiedener Riechstoffe praktisch nicht 
maskieren laflt. Seine Verwendung als Wirkstoff in Desinf ektions- 
oder Konservierungsmitteln ist deshalb stark eingeschrankt • 

5 Die iiblicherweise verwendeten Alkohole Ethanol, Isopropanol und n- 
Propanol miissen zur Desinfektion von Flachen iiblicherweise in 
Konzentrationen von mehr als 50 Gew.-% eingesetzt werden. Zur 
Inaktivierung hygienere levant er Viren - wie z.B. Hepatitis B - 
miissen die Alkoholanteile in Handedesinf ektionsmitteln auf iiber 80 
10 Gew.-% erhoht werden. 

Desinf ektionsmittel mit hohen Anteilen an Alkoholen haben eine 
Reihe von Nachteilen wie beispielsweise niedrige Flammpunkte, eine 
unzureichende Materialvertraglichkeit vor allem mit Kunststof f en 

15 wie z.B. Plexiglas, ein rasches Abdunsten von den zu desinf izieren- 
den Haut- und Flachenarealen und damit keine ausreichende Langzeit- 
wirkung, wie sie z.B, fvir die chirurgische Handedesinf ektion 
unabdingbar ist, sowie eine Unvertraglichkeit mit Schleimhauten und 
Wunden; Konzentrationen von iiber 10 Gew.-% fiihren hierbei bereits 

20 zu einem unangenehmen Brennen. 

Aus der Reihe der Arylalkylalkohole sind Benzylalkohol , Phen- 
ethylalkohol und 3-Phenyl-l-propanol als antimikrobiell wirksam 
oekannt. Benzylalkohol wird relativ leicht zu Benzaldehyd oxi- 

25 diert, der sich dann in der Praxis durch seinen Geruch nach 
bitteren Mandeln bemerkbar macht. Phenethylalkohol ist der Haupt- 
bestandteil des Rosenols und bestimmt besonders beim Einsatz zur 
Konservierung von Kosmetika die Geruchsnote . Wegen der schwachen 
Wirkung gegen Pilze miissen sowohl Benzylalkohol als auch Phen- 

30 ethylalkohol mit anderen Wirkstoff en koit±)iniert werden. 3-Phenyl-l- 
propanol bietet sich aufgrund seines angenehmen und milden Geruches 
durchaus als antimikrobieller Wirkstoff an; seine anti-mikrobielle 
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Wirkung reicht aber leider nicht fiir seinen alleinigen Einsatz als 
Desinf ektions- oder Konservierungsmittel aus . 

Weiterhin bekannt ist die antimikrobielle Wirkung der Phenoxyalka- 
5 nole, z^B. von Phenoxyethanol oder 2-Phenoxy-l-propanol . Sie wird 
auch praktisch zur Konservierung von Kosmetika genutzt. Die 
Wirksamkeit - besonders gegen Pilze - erfordert aber eine relativ 
hohe Einsatzkonzentration, Deshalb miissen diese Alkohole ins- 
besondere zur Herstellung von Desinf ektionsmitteln mit anderen 
10 Wirkstoffen kombiniert werden, z.B. mit kationenaktiven Ver- 
bindungen und/oder Aldehyden. 

Aufgabe der Erfindung ist es daher biozide, insbesondere antimikro- 
biell und fungizid wirksame Alkohole zu finden, die allein 
15 eingesetzt oder in Kombination mit den oben angefiihrten Alkoholen 
Desinf ektionsmittel oder Konservierungsmittel ergeben, die sich 
durch einen verringerten Gesamtalkoholanteil, eine hervorragende 
Wirkung gegen Mikroorganismen - vorzugsweise gegen Pilze - und 
einen akzeptablen Geruch auszeichnen. 

20 

Zur Losung dieser Aufgabe werden gemaB Anspruch 1 die neuen 
Alkohole der allgemeinen Formeln I und II vorgeschlagen: 




Rs— /Q) CH=C — (CH2)n— OH 

r/ R3 II 



in denen 

Ri, R2/ R3, R4, R5, R^ und R7 jewel Is unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

Wasserstof f atomen (ausgenonmien Rj) , 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 
C- At omen, 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 
C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwef elatome 
unterbrochen sind und 

R3/ R4, R5, Rfi, Ry auBerdem jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 
C-Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke mit 
dem aromatischen Ring verbunden sind, 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 
C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwef elatome 
unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder Thioether- 
briicke mit dem aromatischen Ring verbunden sind, 
Halogenatomen (F, CI, Br, I), 
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Nitrilgruppen und 
Rhodanidgruppen , 

wobei n = 1 oder 2 ist, 

5 

ausgenoininen Verbindungen der Formel I, in denen 

alle Gruppen Rj bis Ry Wasserstof f sind und n gleich 1 
ist , 

10- sowohl Ri als auch R2 Methyl sind, alle Gruppen R3 bis R7 

Wasserstof f sind und n gleich 1 ist, 

sowohl Ri als auch R2 Methyl sind, R^ oder Rg Methyl sind, 
alle anderen R-Gruppen Wasserstof f sind und n gleich 1 
ist, 

15 alle R-Gruppen aufier R5 Wasserstof f sind, R5 Methoxy ist 

und n gleich 1 ist, 

sowie ausgenoinnien Verbindungen der Formel II, in denen 

20 Ri Methyl oder Pentyl ist, alle anderen Gruppen R3 bis R7 

Wasserstof f sind und n gleich 1 ist. 

Die Herstellung dieser Alkohole kann nach dem Verfahren gemafi 
Anspruch 8 oder 9 erfolgen. 

25 

Bevorzugte Ausf iihrungsf ormen sind Gegenstand der Unteranspriiche . 

Es hat sich iiberraschenderweise gezeigt, dai3 die Wirkung der 
Stammverbindung der erf indungsgemafien Alkohole, d.h. 3-Phenyl-l- 
30 propanol oder 4 -Phenyl -1 -but anol bzw. die entsprechenden Propenole 
Oder Butenole, insbesondere gegen Pilze, signifikant gesteigert 
wird, wenn Substituenten in die 2-Stellung bei den Propanolen, d,h. 
n = 1, oder in die 3-Stellung bei den Butanolen, d.h. n 2, und 
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gegebenenf alls zusatzlich in den aromatischen Kern eingefiihrt 
werden . 

In bevorzugten Ausf iihrungsf ormen sind 

5 

Ri/ R2/ R5/ ^6 R7 jeweils unabhangig voneinander 

ausgewahlt aus 

- Wasserstof f atomen ( ausgenommen R2)/ 

10 - geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 5 C- 

Atomen , wobei 

und R2 insbesondere ausgewahlt sind aus Methyl, Ethyl, 
Ethenyl, Propyl, Propenyl, Propargyl, Butyl oder Amyl und 
R3, R4, R5, Rfi und R7 insbesondere ausgewahlt sind Methyl, 
15 Ethyl, Ethenyl, Ethinyl, Isopropyl, Isopropenyl, Propargyl 

Oder tert • -Butyl , 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 5 C- 
Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwef elatome 
unterbrochen sind und vorzugsweise aus Methoxymethyl , 
20 Methoxyethyl , Ethoxymethyl , Ethoxyethyl, Methoxypropyl 

Oder Ethoxypropyl bzw. deren Thioetheranalogen und 

R3, R/i, R5, Rfi, R7 aufierdem jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt aus 

2b 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 5 C- 
Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke mit dem 
aromatischen Ring verbunden sind und vorzugsweise aus 
Methoxy, Ethoxy, Ethenyloxy, Propyloxy, Propenyloxy, 

30 Propargyloxy, Isopropyloxy , Isopropenyloxy, tert . -Butyloxy 

bzw. deren Thioetheranalogen, 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 5 C- 
Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwef elatome 
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unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder Thioether- 
briicke mit dem aromatischen Ring verbunden sind und 
insbesondere aus Methoxymethyloxy, Methoxyethyloxy , 
Ethoxymethyloxy/ Ethoxyethyloxy , Methoxypropyloxy und 
5 Ethoxypropyloxy bzw. deren Thioetheranalogen, oder 

- CI und Br und insbesondere aus Fluor und Chlor, 

wobei n vorzugsweise = 1 ist. 

10 

Is sind auch beliebige Kombinationen von Gruppen gemafi obigen 
Definitionen moglich. 

Diese erf indungsgemafien Alkohole eignen sich als antimikrobielle 
15 und fungizide Wirkstoffe fiir Desinf ektionsmittel , Antiseptika, 
Antimykotika, Deodorantien und Konservierungsmittel . 

Ferner umfaJit die Erfindung ihre Herstellung. 

20 In der DE 35 31 585 wird die Herstellung derartiger Alkohole mit 
Hilfe von Grignard-Reaktionen beschrieben. Die Nachteile von 
Grignard-Reaktionen sind jedoch hinreichend bekannt. 

)as erf indungsgemaJ5e Verfahren bietet gegeniiber den Grignard- 
2b Verfahren einige Vorteile. Es ist insbesondere vorteilhaft, dafi 
erf indungsgemal? alle Alkohole der allgemeinen Formel I nach 
demselben Verfahren hergestellt werden konnen. Hierbei handelt es 
sich urn eine Malonestersynthese mit anschlieflender Decarboxy- 
lierung und Reduktion. Im Fall von n = 2 sind die Alkohole der 
30 allgemeinen Formel I iiber die Verbindungen der Foirmel II mittels 
Alkylierung anstelle von Hydrierung zuganglich. 



Dieses einheitliche und einfache Verfahren besteht aus folgenden 
Reaktionsschritten : 




R4 R4 

I (Ri=H) 



!• Alkylierung von Dialkylmalonat , vorzugsweise Diethylmalonat mit 
einem Alkylhalogenid, vorzugsweise einem Bromid zvun monosub- 
stituierten Malonester, wodurch die Gruppe R2 eingefiihrt wird. 

2* Zweitalkylierung mit einem arylsubstituierten Benzylhalogenid, 
vorzugsweise einem Chlorid oder Bromid, wodurch die Gruppen R3 
bis R7 eingefiihrt werden, sofern sie nicht Wasserstoff sind. 

3. Verseifung und anschliefiende Decarboxylierung zur 3-arylsub- 
stituierten Propionsaure und destillative Aufbereitung dersel- 
ben . 
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4, Reduktion zum gewiinschten Alkohol der Formel I, z.B, mit 
Lithiumaluminiumhydrid in Diethylether oder tert. -Butyl- 
methylether . 

5 

Die Alkohole der Formel II mit n = 1 sind beispielsweise iiber eine 
Perkin-Kondensationsreaktion eines entsprechenden aromatischen 
Aldehyds mit Anhydriden unter gleichzeitiger Decarboxylierung und 
anschlieBender Reduktion der betreffenden Saure mit Lithiumalumi- 
1 0 niumhydrid zuganglich . 




.COOH 



Die Alkohole der Formel II mit n = 2 erhalt man beispielsweise aus 
den jeweiligen Alkoholen mit n = 1 iiber eine Kettenverlangerung . 
Das Tosylat des Alkohols II (n = 1) wird durch NaCN nucleophil 
25 substituiert und verseift. Die entstehende Saure kann mit Li- 
thiumaluminiumhydrid zxim gewiinschten Alkohol II (n = 2) reduziert 
werden . 




II (n=2) 



Die Alkohole I mit n - 2 kann man auf analoge Weise erhalten 




I (n=2) 
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Durch Reduktion von Alkoholen der Formeln II mit einem Reduk- 
tionsmittel wie Lithiumaluminiumhydrid Oder Alkylierungsmitteln wie 
Lithiumdialkylcuprat oder Trialkylbor kann man die Alkohole der 
Formel I erhalten. 




15 Allaemelne Svn-bhesevorschrlften fiir Alkohole der Formel I untier 
Verwendung von Malonsauredle-bhylester 

I- Allgsmelne Vorscbxrift zur Erstalkyllerung von Malons&ure- 
dlBthylBstem : 

20 

In einem 250 ml Dreihalskolben mit Innenthermometer , Riickf luflkiihler 
und Tropf trichter werden 200 mmol Malonsaurediethylester und 200 
mmol R2-Alkylbromid (bzw, -chlorid) vorgelegt und auf 10 bis 15 °C 
jekiihlt. Uber einen Tropf trichter werden 68,05 g (200 mmol) 20%iges 

2b NaOEt in EtOH langsam (iiber 30 Minuten) zugetropft, so dafl die 
Temperatur 20 nicht iibersteigt. Anschliefiend wird noch 30 

Minuten bei 20 geruhrt und schliefilich 1 h auf 50 bis 60 °C 
erwarmt. Nach dem Abkiihlen wird mit Eisessig neutralisiert (ggf. 
Kiihlen; pH-Kontrolle bis der Puf f er-pH-Wert erreicht ist). Das ent- 

30 standene NaBr wird mit einer Fritte abgetrennt und mit wenig kaltem 
EtOH nachgewaschen. Die Alkoholhauptmenge des Filtrats wird bei 
Normaldruck abdestilliert . Das Filtrat wird mit 50 ml H2O und 1 ml 
konz. HCl versetzt, die organische und die wafirige Phasen vonein- 
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ander getrennt. Die organische Phase fiir die weitere Verwendung 
aufgehoben (s^u.) und die waflrige Phase wird mit 2 x 50 ml Ether 
extrahiert (falls keine Phasentrennung erfolgt, wird das abfil- 
trierte NaBr zur Dichteerhohung verwendet, wodurch eine Phasen- 
5 trennung eingeleitet wird) . Die vereinigten organischen Phasen 
werden iiber Natrimnsulf at getrocknet und das Losungsmittel wird im 
Vakuum entfemt. Das so entstandene Rohprodukt (R2-substituierter 
Malonester) kann direkt zur nachf olgenden Verseifung weiter- 
verwendet werden. 

10 

2. Allffem&ine Vojrschrlft zur Eweltalkyllerung von AlkylmalonsSiu- 
r&dlBthylestems 

In einem 250 ml Dreihalskolben mit Innenthermometer , Riickf luiikiihler 

15 und Tropf trichter werden 200 mmol R2-substituierter Malonsau- 
rediethylester und 200 mmol Rj-Ry-substituiertes Benzylbromid (bzw. 
-chlorid) vorgelegt und auf 10 bis 15 gekiihlt. tiber einen 

Tropf trichter werden 6 8,05 g (200 mmol) 20%iges NaOEt in EtOH 
langsam (iiber 30 Minuten) zugetropft, so dai3 die Temperatur 20 ®C 

20 nicht iibersteigt. AnschlieBend wird noch 30 Minuten bei 20 °C 
geriihrt und schlieBlich 1 h auf 50 bis 60 °C erwarmt. Nach dem 
Abkiihlen wird mit Eisessig neutralisiert (ggf . Kiihlen; pH-Kontrolle 
bis der Puf f er-pH-Wert erreicht ist). Das entstandene NaBr wird mit 
einer Fritte abgetrennt und mit wenig kaltem EtOH nachgewaschen . 

25 Die Alkoholhauptmenge des Filtrats wird bei Normaldruck abdestil- 
liert. Das Filtrat wird mit 50 ml HjO und 1 ml konz. HCl versetzt, 
die organische und die waBrige Phasen voneinander getrennt . Die 
organische Phase fiir die weitere Verwendung aufgehoben (s.u,) und 
die waiirige Phase wird mit 2 x 50 ml Ether extrahiert (falls keine 

30 Phasentrennung erfolgt, wird das abfiltrierte NaBr zur Dichteerho- 
hung verwendet, wodurch eine Phasentrennung eingeleitet wird). Die 
vereinigten organischen Phasen werden iiber Natriumsulf at getrocknet 
und das Losungsmittel wird im Vakuum entfemt. Das so entstandene 
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Rohprodukt (disubstituierter Malonester) kann direkt zur nachfol- 
genden Verseifung weiterverwendet werden. 

3. AllgemelxiG Vorschrlft zur Verseifung dleubatltulerter Malon- 
5 ester; 

100 ittmol des disubstituierten Malonesters werden mit einer Losung 
aus 45 g konz. KOH (45%) und 50 ml EtOH 3 h refluxiert. Die 
Hauptmenge des Ethanols wird unter schwachem Vakuum abdestilliert , 

10 der verbleibende Riickstand wird bis zum Aufklaren in HjO gelost und 
inter Kiihlung mit Eis wird konz. HCl bis zum pH-Wert 1 zugetropft. 
Die waflrige Phase wird mit 100 ml und anschlieBend 2 x 50 ml Ether 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen werden iiber 
Natriumsulf at getrocknet, das Losungsmittel wird im Vakuum entfernt 

15 und das verbleibende Ql wird iiber Nacht im Exsikkator getrocknet. 
Das Rohprodukt (disubstituierte Malonsaure) kann ohne weitere 
Aufreinigung zur nachf olgenden Decarboxylierung weiterverwendet 
werden; kleine Restmengen an Ethanol oder Wasser storen nicht. 

20 4. Allgemeine Vorschrlft zur Decarboxylierung dlsubstltulerter 
MalonsSurens 

Die disubstituierte Malonsaure wird 3 h bei 180 °C erhitzt (CO2- 
vbspaltung) • Anschliefiend werden bei Normaldruck Restmengen Ethanol 
2b sowie H2O und Fruchtester abdestilliert (Badtemperatur 230 bis 
250 ^C) . Nach Anlegen von Vakuum (20 bis 25 mbar) wird die 2,3- 
disubstituierte Propionsaure fraktioniert destilliert. Zur 
Entfernung iiberdestillierter Feuchtigkeit sowie wenig fliichtiger 
Anteile konnen die Destillate im Exsikkator getrocknet werden. 

30 
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5. Allgemelne VorBchrlft zur ReduJctlon dlBubatituiGjrtGjr Proplon- 
a&uren mit Li thl umal um i ni umhydrid i 

3,13 g (82,5 ininol) LiAlH^ werden in 100 ml abs . Ether vorgelegt. 
5 Dann werden (eventuell unter Kiihlung) langsam 100 mmol 2,3- 
disubstituierte Propionsaure in 50 ml Ether zugetropft, so daJi der 
Ether leicht siedet. Nach beendeter Zugabe wird noch 1 h bei 
Raumtemperatur geriihrt und anschlieflend 4 h refluxiert. Die 
erkaltete Reaktionsmischung wird vorsichtig unter Riihren in 200 ml 

10 Eiswasser eingebracht und solange geriihrt, bis keine Wasserstoff- 
entwicklung mehr zu beobachten ist, AnschlieJiend wird mit 50 ml 
10%iger H2SO4 versetzt, wodurch sich der Aluminiumhydroxidnieder- 
schlag auflost. Die Phasen werden getrennt und die waflrige Phase 
wird mit 3 x 100 ml Ether extrahiert. Die vereinigten organischen 

15 Phasen werden mit 3 x 50 ml halbkonzentrierter NaOH und 2 x 50 ml 
gesattigter NaCl-Losung gewaschen, iiber Natriumsulf at getrocknet 
und das Losungsmittel wird im Vakuum entfernt. Die Reinigung des 
2 , 3-disubstituierten Propanols erfolgt iiber Destination. 

2 0 Synthesebelsplele 

Als Synthesebeispiele wurden 

( ± )-2-Ben2ylbutanol (Ri=H; R2=Et; R3=R4=R5=R6=R7=H) , 

2b 

(±)-2-(3-Methylbenzyl)butanol (Ri=H, R2=Et; R3=H; Rz,=Et; 

R5=R6=R7=H) 

sowie 

30 (±)-2-(3-Chlorben2yl)butanol (Ri=H, R2=Et; Rs^H; R4=C1; 

R5=R6=R7=H) 

ausgewahlt . 
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( ± ) - 2-Benzylbu1:anol : 

20% Gesamtausbeute; farblose Flussigkei-t mit schwachem, angenehmen 
Geruch; d = 0.975; nD20= 1.5178; IR entspricht der Struktur. 

5 




10_ 

•H-NMR: 0.90 (t; 3H, CHzCHj) , 1.30 (dq; 2H, CHgCHj), ca. 1.65 (m; 

IH, CH), 2.30 (s; IH, Off), 2.60 (d; 2H, ArCHz) , 3.45 (d; 
2H, CH^H), 7.0-7.4 ("s"; 5H, ArH) . 

15 



( ± ) -2- ( 3-Methylbenzyl )bu1:anol : 

20 16% Gesamtausbeute; farblose Fliissigkeit mit leicht maigl5ckchen- 
artigem Geruch; d = 0.963; nD20= 1.5152; IR entspricht der Struk- 
tur . 




30 ^H-NMR: 0.90 (t; 3H, CH2CH3) , 1.30 (dq; 2H, CH/IH^) , ca . 1.6 (m; 

IH, CH), 2.25 ( s; 3H, ArC^Tj) , 2.40 (s; IH, OH), 2.55 (d; 
2H, ArCHz), 3.45 (d; 2H, CH/)H) , 6.7-7.2 (m; 4H, ArH). 
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( ± ) -2- ( 3-Chlorbenzyl ) butanol : 

16% Gesamtausbeu'te; schwach gelbliche Fliissigkeit mit dezentem, 
angenehmen Geruch; d = 1.099; ni,20= 1.5322; IR entspricht der 
5 Struktur. 




ro 



OH 



10 



CI 



15 



^H-NMR: 0.90 (t; 3H, CHzCiif,) , 1.30 (dq; 2H, CHfiK^) , 1.55 (m; IH, 
CH), 2.55 (d; 2H, ArCH^) , 3.30 (s; IH, OH), 3.45 (d; 2H, 
CHfiK), 6.9-7.2 ("s"; 4H, ArH) . 



Formeln der nachs-tehend behandelten Alkohole: 




OH 




OH 





OH 




OH 





CI 



OH 
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OX" 

10 (i, 11 CH3 \ 



12 





0CH3 




iG 17 ,a 

15 

Anwendungen 
i. XHK-Werte 

20 

a; UHK-W&cte, waaaerliSBllch 

Standard formulierung: 

25 - Rewopal MPG 40 

aroinatischer Alkohol 25.0 g 

VE*-Wasser 10 mmol 

■ ^i^^h^^ure ^ur pH-Werteinstellung 7 0 ^ 

g.s. 

30 ( VE = vollentsalzt) 
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Testkeime: Staphylococcus aureus 
Proteus vulgaris 
Candida albicans 
Penicillium f uniculosum 
5 Aspergillus niger 

Testmethode : 

In sterilen Reagensrohrchen werden je 5 ml der Verdiinnungen des 
10 Desinfektionsmittels in WSH (Wasser standardisierter Harte) mit 5 
Til doppelt konzentrierter Caseinpepton-So jabohnenmehlpepton-Losung 
(CSL) bzw. CSL und Inaktivierungssubstanzen vermischt. 

Zur Bestimmung der bakteriostatischen Wirkung auf Staphylococcus 
15 aureus und Proteus mirabilis werden die Rohrchen durch Zugabe von 
0,1 ml einer 1:10 mit CSL verdunnten, 24 h bei 37 °C bebriiteten 
CSL-Kultur beimpft. 

Zur Priifung der f ungistatischen Wirkung werden je 0,1 ml einer 
20 unverdunnten, 7 2 h bei 37 °C bebruteten CSL-Kultur von Candida 
albicans verwendet. Die Auswertung erfolgt nach 72 h 37 ®C. 

Als Mafi der vermehrungshemmenden Wirkung (Hemmtiter) gilt die 
ochste Verdiinnung des Praparates in CSL bzw. CSL und Inaktivie- 
2:. rungssubstanzen, die das Wachstum der Testkeime nach 12 h Bebriitung 
noch unterdriickt. 



ATCC 6538 
NCTC 4635 
ATCC 10231 
ATCC 36839 
ATCC 6275 



30 



Bei den Enthemmungsversuchen sind die Nahrmedien nach dem Zustand 
des Desinfektionsmittels auf ein pH-Wert von 7,0 ± 0,2 einzu- 
stellen. 
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Angaben in jimol/lOO ml Testlosung 



5 



Verb.- 
Nr. 


S. 

aureus 


P. vulgaris 


C. albicans 


P. funi. 


A. niger 


Blindwert 


2^00 


1.250 


1.250 


625 


1.250 


1 


1.250 


625 


625 


313 


625 


2 


313 


313 


313 


313 


313 


3 


2.500 


2J00 


625 


156 


156 


4 


313 


2J00 


313 


156 


156 


5 


156 


2SO0 


313 


156 


156 


6 


156 


2.500 


156 


78 


156 


7 


625 


2.500 


313 


156 


313 


8 


39 


1.250 


313 


313 


156 



Standardf ormulierung : 

aromatischer Alkohol 5*0% 

20 - Brij 58 5,0% 

1,3-Butandiol ad 100 



?es1:keime: s.o. 
Testmethode : s.o. 
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Angaben in ^mol/lOO ml Testlosung 



Verb.-Nr. 


S. aureus 


P. vulgaris 


C. albicans 


P. funi. 


A. niger 


Blindwert 


2300 


1^0 


1.250 


625 


1.250 


1 


1^0 


625 


625 


313 


625 


3 


625 


625 


625 


313 


625 



Die erf indungsgema/ien Alkohole 2-8 gegeniiber der Stammverbindung 3- 
10 Phenylpropanol (Alkohol 1) deutlich mikrobistatische Aktivitaten, 
nsbesondere die Alkohole 2, 6 und 8 in nahezu zehnfach geringerer 
Einsat zkonzentration . 



15 



b) MHK~W&rtBf wasserunliSsllch 

Losungen des aromatischen Alkohols in Aceton (w/w) 



20 



Testkeime: Staphylococcus aureus 
Escherichia coli 
Candida albicans 
Aspergillus niger 



ATCC 6538 
ATCC 11229 
ATCC 10231 
ATCC 6275 



25 



Testmethode: wie unter 1,; die Verdiinnungs losungen vairden in 
Aceton angesetzt. 

Angegeben ist die Grofle der bewachsenen Flachen der Plattchen in %; 
100% bedeuten keine Hemmwirkung * 



- 21 - 



Alkohol 


Konzentration [Gew.-%] 


S. aureus 


E. coli 


C. albicans 


A. niger 


Blindwert 


0,00 


100% 


100% 


100% 


100% 


9 


1,00 


80% 


100% 


80% 


20% 


0,50 


100% 


100% 


100% 


90% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


100% 


10 


1,00 


10% 


100% 


10% 


10% 


0,50 


100% 


100% 


90% 


70% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


90% 


0,125 


100% 


100% 


100% 


100% 


11 


1,00 


5% 


90% 


10% 


10% 


0,50 


90% 


100% 


80% 


70% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


100% 


12 


1,00 


90% 


100% 


80% 


80% 


0,50 


100% 


100% 


100% 


100% 


13 


1,00 


90% 


95% 


90% 


20% 


0,50 


100% 


100% 


100% 


90% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


100% 


14 


1,00 


30% 


100% 


20% 


10% 


0,50 


90% 


100% 


100% 


80% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


90% 


0,125 


100% 


100% 


100% 


100% 


15 


1,00 


100% 


100% 


100% 


90% 


0,50 


100% 


100% 


100% 


100% 


17 


1,00 


100% 


90% 


100% 


80% 


0,50 


100% 


100% 


100% 


100% 


18 


1,00 


0% 


100% 


70% 


0% 


0,50 


20% 


100% 


80% 


40% 


0,25 


100% 


100% 


100% 


100% 
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Ein sehr gutes breites Wirkungsspektrum zeigen die Alkohole 11 und 
13 . Die Alkohole 10 / 14 und 18 hingegen zeigen eine sehr gute 
selektive Wirkung, insbesondere gegen Pilze und Hefen. 

5 2. AntlmlkrobiGlle Wirkaamkeit Im PlattGndlffuslonatBSt 

Standardf ormulierung : 



aroma tischer Alkohol 



1 Teil 



10 



Dimethyl formamid 



6 Telle 



Testkeime : 



Staphylococcus aureus 
Pseudomonas aeruginosa 
Proteus mirabilis 



ATCC 6538 



ATCC 15442 



ATCC 14153 



15 



Escherichia coli 



ATCC 11229 



Candida albicans 



ATCC 10231 



Testmethode : Agardif fusions test 
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Angegeben sind die Henunhof durchmesser in mm. 



Alkohol 


S. aureus 


P. aeruginosa 


P. vulgaris 


£. coli 


C. cdbicans 


Blindwert 


0 


0 


0 


0 


0 


9 


15 


0 


0 


11 


15 


10 


14 


0 


0 


11 


15 


11 


17 


0 


0 


0 


13 


12 


20 


15 


13 


17 


22 


13 


16 


13 


14 


13 


19 


14 


18 


18 


0 


15 


22 


15 


18 


15 


18 


18 


23 


16 


18 


18 


17 


17 


28 


17 


16 


12 


13 


13 


17 


18 


11 


0 


0 


0 


11 



Die Alkohole 12, 15 und 16 zeigen eine sehr starke, die Alkohole 
13, 14 und 17 eine starke Hemmung der getesteten Keime. 

20 J. VerwBndung In elnem alkohollschen FlSchendBslnfektionsmlttel 



Standardf onnulierung : 





Ethanol (MEK vergallt) 


25.0% 


25 - 


1-Propanol 


35.0% 




Parfiim 


0.02% 




Benzotriazol 


0.001% 




Marlipal 013/70 


0.1% 




Wirkstof f-Additiv 


x% 


30 - 


VE-Wasser 


ad 100 
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Testkeim: Ps. aeruginosa 
Testmethode : 

Quantitativer Flachenversuch nach DGHM (Deutsche Gesellschaft fiir 
5 Hygiene und Mikrobiologie. Um die Wirksamkeit der leichtf liichtigen 
Alkoholkomponenten (Ethanol, 1-Propanol) auszuschliel3en, wurden die 
Praparate auf die Flachen aufgetragen und die Keime nach ca, 20 
Minuten aufgetragen, 

10 Test flachen: PVC und OP-Kacheln 

?^gaben als Reduktionsf aktoren (log-Stufen) 



Additiv 


PVC 


Kacheln 


30' 


60' 


240' 


30' 


60' 


240' 


ohne Additiv 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.05% Phenoxyethanol 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.05% Phenoxyethanol 
0.01% Imidazol 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.125% Vantocil IB 
0.025% Sorbinsaure 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.027% Hostapur SAS 
0.006% Na-Laurylethersulfat 
0.017% Apfelsaure 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.05% 3-Phenylpropanol (1) 


0 


0 


0 


0 


0 


0 


0.05% 2,2-Dimethyl-3-phenyl-l-propanoI (2) 


> 6,0 


> 5,4 


> 6^ 


4.1 


4,9 


>5,8 



Lediglich die Zubereitung mit einem aromatischen Alkohol der 
erf indungsgemaBen Formel I, 2 , 2-Dimethyl-3-phenyl-l-propanol (2) 
30 weist gegen Pseudomonas aeruginosa auf PVC und Kacheln eine 
Wirksamkeit auf, die sich mit zunehmender Einwirkzeit verstarkt. 

Bei den anderen Praparaten handelt es sich um Desinf ektionsmittel- 
losungen* 



4. VerwBndung in einem FuBspray mit Deowirkung und gl&ichz&itig&r 
FuBpllzprophylaxe 



Forme 1 : 

40.0% 
0.2% 
0.5% 
ad 100 



2-Propanol 

aromatischer Alkohol 

Allantoin 

VE-Wasser 



Testkeime: spezielle Hautpilze wie Trichophyton rubrxim, 
Trichphyton mentagrophytes (ATCC 9533), Microsporon 
gypseiim 

Testmethode: Ermittlung der minimalen Hemmkonzentration (Methode 
s . unter 1 . ) Angaben in % 



Alkohol 


T. rubriim 


T. mentagrophytes 


M. gypseum 


Blindwert 


123% 


6.25% 


6.25% 


1 


6.25% 


6.25% 


6.25% 


6 


136% 


136% 


3.13% 


8 


1.56% 


1.56% 


136% 



Testkeime: spezielle Hautpilze wie Trichophyton rubrum, 
Trichphyton mentagrophytes, Microsporon gypseum 

Testmethode: Agardif f usionstest 

Angaben als Millimeter Hemmhof 
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Alkohol 


Einsatzkonzentration 


T. rubrum 


T. mentagrophytes 


M. gypseum 


Blindwert 


100% 


0 rnm 


0 rnm 


0 mm 


1 


100% 


0 mm 


0 Tnm 


0 mm 


6 


100% 


12 rnm 


15 rnm 


13 rnm 


8 


100% 


23 TTITn 


22 mm 


19 mm 


50% 


14 mm 


14 mm 


10 mm 



Die Formulierungen mit den erf indungsgemaflen Alkoholen 6 und 8 
^eigen bei typischen hautrelevanten Pilzen eine sehr gute Wirkung 
iw sowohl im MHK-Test als auch im Agardif fusions test • Die o.g. 
Formulierungen eignen sich daher fiir den Einsatz in Deos und 
Produkten zur FuBpilzprophylaxe . 

Die Stammverbindung 3-Phenylpropanol zeigt nahezu ahnliche Werte, 
15 wie der Blindwert, d.h. ist wirkungslos. 

5. Konsezirlenmgamlttel 

Standardf ormulierung : 

- Sulf osuccinat 12.0% 
Retain 3,0% 

- arom, Alkohol 0.5% 
Riickfetter 

- Hautpf legeadditive 

- Verdicker 
VE-Wasser ad 100 



30 



Testkeime: 



Keimgemisch aus Staphylococcus aureus. Staphylococ- 
cus epidermis, Escherichia coli, Klebsiella pnevuno- 
niae, Enterobacter gergoviae, Pseudomonas aerugino- 
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sa, Pseudomonas fluorescens, Pseudomonas putida, 
Aspergillus niger, Penicillium f uniculosiun, Candida 
albicans; 

Gesamtkeimzahl lO^-lo'/ml . 

5 

Testmethode: wochentliche Belastung der Probe mit Keimsuspension; 

Ausstrich auf CS- und Sabouraud-Agar . S. a, K.-H. 
Diehl, P. Oltmanns, J. Ramsbotham, Seife, Ole, 
Fette, Wachse 118 (1992) 546- 

10 

\ngaben halbqualitativ: 

kein Wachstum <10 2 KBE/g 

+ geringes Wachstxim ca. 10^ KBE/g 
++ maJ3iges Wachst\im ca. lO'^-lO^ KBE/g 
15 +++ massives Wachstum >10^ KBE/g 



20 



Alkohol 


1. Woche 


2. Woche 


3. Woche 


4. Woche 


5. Woche 


Blindwert 


+ + + 


+ + + 


+ 4- + 


+ + + 


+ + + 


Phenoxyethanol 












1 




+ 








2 













Die Konservierung mit 0.5% 2, 2-Dimethyl-3-phenylpropanol ( 2 ) ist 
25 ebenso effektiv, wie die mit den bekannten Konservierungsstof f 
Phenoxyethanol, weist aber eine gegeniiber der Stammverbindung 3- 
Phenylpropanol sicherere (schneller wirkende) Konservierung in den 
ersten zwei Wochen auf. 

30 Die erf indungsgemaJJen Alkohole eignen sich daher als konservieren- 
der Zusatz in Shampoos und Duschbadern. 
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6 . Schl Glmhautantl aeptUcum 

Standardf ormulierung : 

5 - Cocamidopropylbetain (30%) 3.0% 

Glycerin DAB 10 (85%) 0.5% 

Phenoxyethanol 1.0% 

arom. Alkohol 0.5% 

VE-Wasser ad 100 

10 - NaOH zur pH-Werteinstellung auf 5-5 q.s. 

Testkeime: Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 
Staphylococcus aureus ATCC 6538 

15 Testmethode: Quantitativer Suspensionsversuch nach DGHM 



Angaben als Reduktionsf aktoren ( log-Stuf en ) ; K=Kontrolle 
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o 


o 


o 


VO 


o 


o 


o 


o 
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o 
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r4 
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55 


en 
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r4 
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o 
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>4.3 
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sd 
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Alkohole: 


Kontakt- 
zeit [min] 


o 

CO 








o 

CO 








CO 








»o 
*o 

X 


Testorganismen 


Staphylococcus 
aureus 


Pseudomonas 
aeruginosa 


Candida 
albicans 
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Die erf indungsgemaBen Alkohole erhohen die Wirksamkeit gegen die 
o.g* Keime insbesondere gegen Hefen signifikant. 

7. HautantlBeptlkum 

a ) Standardf ormulierung : 



10 - 



1- Propanol 

2- Propanol 

aromatischer Alkohol 
VE-Wasser 



30-0% 
45,0% 
1.0% 
ad 100 



Testkeim: 



Microsporon luteus ATCC 15442 



15 Testmethode; 



20 



0.2 ml Praparat auf lOcm Haut auftragen, trocknen 

® 

las sen, mit TEGADERM -Folie abdecken und 1 h ein- 
wirken lassen, lait 0.1 ml Keimsuspension kon- 
taminieren^ nach 15 Minuten Entnahme mit Ringme- 
thode 



Referenz: Kontrolle gegen Neo-Kodan® 
Probandenzahl : 10 Probanden 

Angabe als Mittelwert der Reduktionsf aktoren (RF in log-Stufen) 
aller 10 Probanden 



30 



aromatischer Alkohol 


Mittelwert der RF 


1.0% Phenylpropanol (1) 


0 


1.0% a-Amylzimtalkohol (8) 


1,9 


® 

Referenz; Neo-Kodan 


1.9 
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Die Formulierung mit 1.0% a-Amylzimtalkohol (8) zeigt dariiberhin- 
aus die gleichen Werte im Suspensionsversuch nach DGHM wie das 
zur Referenz verwendete Hautantiseptikxim Neo-Kodan von 50%/ 30 
Sekunden, und zeigt ebenfalls eine gleiche Wirkung gegen die 
5 residente Hautflora (100%, 15 Sekunden) . 

Dariiberhinaus zeigen die o.g. Ergebnisse, dafl eine Wirkung gegen 
die transiente Flora nur gewahrleistet ist, wenn der gemaB Formel 
II substituierte a-Amylzimtalkohol (8) eingesetzt wird und nicht 
10 die Stammverbindung 3-Phenylpropanol (1). 

b ) Standardf ormulierung : 



15 



1- Propanol 

2- Propanol 

aromatischer Alkohol 



15.0% 



30.0% 



1,0% 



VE-Wasser 



ad 100 



Testkeime: 



Staphylococcus aureus 
P s eudomona s aer ugi no s a 
Candida albicans 



ATCC 6538 



20 



ATCC 15442 



ATCC 10231 



Testmethode: Quantitativer Suspensionsversuch nach DGHM 



ZD Angabe als Reduktionsf aktoren (log-Stufen) 
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Blindwert (0% 8) 1,0% 8 


Testorganismen 

Staphylococcus 
aureus 


Kontaktzeit 
[min] 


K 75 50 25 


75 50 25 


30" 


6,6 


>5,6 


>5,6 


0 


>5.6 


>5,6 


2,8 


1' 


64 


>5,5 


>5,5 


0 


>5.5 


>5,5 


3.6 


2' 


6.9 


>5,9 


>5,9 


0 


>5,9 


>5,9 


4,7 


5* 


6,8 


>5,8 


>5,8 


0 


>5.8 


>5.8 


>5,8 


Pseudomonas 
aeruginosa 


30" 


6,6 


>5,6 


>5,6 


0 


>5.6 


>5.6 


0 


1' 


6,8 


>5,8 


>5,8 


0 


>5,8 


>5,8 


0 


2' 


6,7 


>5,7 


>5,7 


0 


>5,7 


>5,7 


0 




6,7 


>5,7 


>5,7 


0 


>5,7 


>5.7 


0 


Candida 
albicans 


30" 


5.6 


>4,6 


0,9 


0,2 


>4,6 


2,7 


0,5 


1' 


5.6 


>4,6 


1,5 


0 


>4,6 


3,5 


0,6 


2' 


5,9 


>4,9 


2,4 


0,4 


>4,9 


>4,9 


1,1 


5* 


6,1 


>5,1 


3,5 


0 


>5,1 


>5,1 


1,7 



In der o.g. propanolreduzierten Formulierung zeigt: sich die zu- 
satzliche Wirkung des ct-Amylzimtalkohols insbesondere bei Candida 
albicans • 
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8. VerwBndung in einem alkobollschen DealnfektionamlttBl zur 
chlrurgiachen HMndedesinfektJLon 

Formulierung : 

5 

Ethanol 80,0% 
Phenethylalkohol 2.0% 
2,2-Dimethyl-3-(3-methylphenyl)propanol (3) 0.4% 
Riickfetter 
10 - Feuchthaltemittel 

VE-Wasser ad 100 



Die Anf orderungen der DGHM-Richtlinie zur chirurgischen Handedes- 
15 infektion wird von der o.g. Formel sowohl in der Sof ortwirkung 
als auch der Langzeitwirkung erfiillt. 

Eine Formulierung, die weder Phenethylalkohol noch 2 , 2-DiInethyl- 
3- ( 3-inet:hylphenyl )propanol (3) enthalt, erfiillt diese Anf orderun- 
20 gen nicht. 

9. Wirksamkeit gegenUber M. terraB S im KBlMtrSgenrersuch mit 
Standardba wnwol 1 e 

25 Standardf ormulierung : 

Rewopal MPG 40 25.0% 
aromatischer Alkohol 2.0% 
VE-Wasser ad 100 

30 

Testkeim: Mycobacterivun terrae ATCC 15755 

Testmethode: Herstellung der Keimtrager: Zur Fertigung der 
Keimtrager wird Standardbauinwollgewebe , das in 
35 Aqua bidest. griindlich gespiilt wurde, verwendet. 
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Das Gewebe wird in Stiicke von etwa 1 cm^ geschnit- 
ten, im Autoklaven sterilisiert und getrocknet. 

Herstellung der Bakteriensuspension: 

5 

Die Bakterien werden mit 5 ml CSL von einer 24 h alten (37 °C) 
Kultur auf CSA-Platten von ca. 9 cm Durchmesser abgeschwemmt , 
gegebenenf alls wird die Suspension mit CSL verdiinnt. Die Zahl der 
KBE/ml ist mittels Oberf lachenkultur zu bestimmen. Sie soli 
10 > 10^/ml betragen, 

Durchfiihrung des Keimtragerversuches : 

Die sterilisierten und getrockneten Keimtrager werden in die 
15 Bakteriensuspension eingelegt und darin unter zweimaligem 
Umwenden 15 Minuten belassen. 

Eine den vorgesehenen Entnahmezeiten - 15, 30, 60 und 120 Minu- 
ten - entsprechende Zahl (4) kontaminierter , gut durchtrankter 
20 - Keimtrager wird in eine kleine Schale gelegt und mit 10 ml der 
zu priifenden Desinf ektionsmittel-Losung in WSH iibergossen. Luft- 
blaschen sind durch wiederholtes Wenden der Keimtrager zu entf er- 
nen . 

25 Nach den entsprechenden Einwirkungszeiten sind die Keimtrager aus 
der Desinf ektionsmittel-Losung zu entnehmen, nach zweimaligem 
Spiilen fiir jeweils 1 min in 10 ml ML-L6sung (s. Anhang) der gege- 
benenf alls die Inaktivierungssubstanzen zugesetzt wurden, werden 
die Keimtrager mit einer Pinzette auf die Oberf lache eines Lowen- 

30 stein-Jensen-Nahrbodens gebracht und 3 bis 4 mal unter leichtem 
Druck hin und her bewegt. Nach der Beimpfung der Nahrbodenober- 
flache soli das Lappchen unmittelbar iiber dem Kondenswasser- 
spiegel des Nahrbodens liegenbleiben . 



35 



Zur Kontrolle sind in gleicher Weise vorbehandelte, aber statt 
in Desinf ektionsmittelverdvinnung in WSH fiir 120 Minuten aufbe- 
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wahrte Keimtrager auszuimpf en . Die beimpften Rohrchen werden bei 
37 3 Wochen bebriitet. 



Angaben qualitativ: 

5 

E einzelne Kolonien 
M mehrere Kolonien 
+ schwaches Wachstum 
00 Rasenwachstiim 



++ mafiiges Wachstiun 
+++ starkes Wachstxim 
++++ sehr starkes Wachstvun 



Alkohol 
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+ + + 


+ + 




E 



Die erf indungsgemafien Alkohole, insbesondere 2, 3 und 8, zeigen 
gegeniiber Mycobakterien eine sehr gute Wirkung bei langeren Ein- 
wirkzeiten und eignen rsich daher fiir den Einsatz in Instrximen- 
25 tendesinf ektionsmitteln . Die Staminverbindung 1 zeigt eine sehr 
viel schwachere Wirkung. 
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Pa-ben-banaprttche 



Biozide Alkohole der allgemeinen Formeln I und II, 




in denen 

Rj, R2, R3, R4, R5/ Re und R7 jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt slnd aus 

- Wasserstof f atomen (ausgenommen R2) r 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C- At omen, 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und 

R3, R^, R5, R5, R7 auBerdem jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 
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geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke 
mit dem aromatischen Ring verbunden sind, 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder 
Thioetherbriicke mit dem aromatischen Ring verbunden 
sind, 

Halogenatomen (F, CI, Br, I), 

- Nitrilgruppen und 
Rhodanidgruppen , 

wobei n = 1 oder 2 ist, 

ausgenommen Verbindungen der Formel I, in denen 

alle Gruppen R^ bis R7 Wasserstoff sind und n gleich 1 
ist, 

sowohl Ri als auch R2 Methyl sind, alle Gruppen R3 bis 
R7 Wasserstoff sind und n gleich 1 ist, 
sowohl Ri als auch R2 Methyl sind, R4 oder Rg Methyl 
sind, alle anderen R-Gruppen Wasserstoff sind und n 
gleich 1 ist, 

alle R-Gruppen auiier R5 Wasserstoff sind, R5 Methoxy 
ist und n gleich 1 ist, 
sowie ausgenoiranen Verbindungen der Formel II, in denen 

Ri Methyl oder Pentyl ist, alle anderen Gruppen R3 bis 
R7 Wasserstoff sind und n gleich 1 ist. 

2. Biozide Alkohole nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , 
dafi 

Ri, R2, R3, R^, R5, Rfi und R7 jewel Is unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 
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Wasserstof f atomen (ausgenommen R2)/ 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 
5 C-Atomen, wobei 

Ri und R2 insbesondere ausgewahlt sind aus Methyl, 
Ethyl, Ethenyl, Propyl, Propenyl, Propargyl, Butyl 
Oder Amyl und 

R3, R4, R5, Rg und R7 insbesondere ausgewahlt sind Me- 
thyl, Ethyl, Ethenyl, Ethinyl, Isopropyl, Isopropenyl, 
Propargyl oder tert . -Butyl , 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 
5 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und vorzugsweise aus Methoxy- 
methyl, Methoxyethyl , Ethoxymethyl , Ethoxyethyl, Meth- 
oxypropyl oder Ethoxypropyl bzw, deren Thioethera- 
nalogen und 

R3, R4, R5, Rfi, R7 auBerdem jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 
5 C-Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke 
mit dem aromatischen Ring verbunden sind und vorzugs- 
weise aus Methoxy, Ethoxy, Ethenyloxy, Propyloxy, 
Propenyloxy, Propargyloxy , Isopropyloxy , Isoprope- 
nyloxy, tert . -Butyloxy bzw. deren Thioetheranalogen, 
geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit 1 bis 
5 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder 
Thioetherbriicke mit dem aromatischen Ring verbunden 
sind und insbesondere aus Methoxymethyloxy , Methoxy- 
ethyloxy, Ethoxymethyloxy, Ethoxyethyloxy , Methoxypro- 
pyloxy und Ethoxypropyloxy bzw. deren Thioetherana- 
logen Oder 

F, CI und Br und insbesondere aus Fluor und Chlor, 
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Biozide Alkohole nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzei- 
chnet, daJi n = 1 ist. 

Biozide Alkohole nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch 
gekennzeichnet , dafl es sich lun ( ± )"2-Benzylbutanol, (±)-2- 
( 3-Methylbenzyl )butanol oder ( ± ) -2- ( 3-Chlorbenzyl )butanol 
handelt • 

Biozide Zusammensetzung, dadurch gekennzeichnet, daR sie 
mindestens einen der bioziden Alkohole gemaB einem der 
Anspriiche 1 bis 4 enthalt. 

Biozide Zusaminensetzung nach Anspruch 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, dai3 sie den Alkohol in einer Menge von 0,01 bis 
10 Gew.%, insbesondere 0,05 bis 8 Gew,% und bevorzugt 0,1 
bis 5 Gew.% enthalt. 

Biozide Zusammensetzung nach Anspruch 5 oder 6, dadurch 
gekennzeichnet, dai3 es sich iim ein Desinf ektionsmittel , 
Antiseptikttm, Antimykotikum, Deodorant oder Konservierungs- 
mittel handelt. 

Verfahren zur Herstellung der bioziden Alkohole der 
Formel I 




I 



in der 



Ri/ R2/ ^3/ 1^4/ ^6 jeweils unabhangig voneinander 

ausgewahlt sind aus 

Wasserstof f atomen (ausgenoininen R2)/ 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen , 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und 

R3/ R4, R5, Rft, R7 auflerdem jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke 
mit dem aromatischen Ring verbunden sind, 
geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstoff- und/oder Schwefel- 
atome unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder 
Thioetherbriicke mit dem aromatischen Ring verbunden 
sind, 

Halogenatomen (F, CI, Br, I), 

- Nitrilgruppen und 

- Rhodanidgruppen , 

wobei n = 1 oder 2 ist, 
dadurch gekennzeichnet , daB 

ein Malonsauredialkylester monoalkyliert wird, wodurch die 
Gruppe R2 eingefiihrt wird, 

der monoalkylierte Malonsauredialkylester mit einem am 
aromatischen Ring gegebenenf alls substituierten Benzylhalo- 
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genid dialkyliert wird, wodurch die Gruppen R3 bis R7 einge- 
fiihrt werden, sofern sie nicht Wasserstoff sind, 

c) der dialkylierte Malonsauredialkylester verseift und de- 
carboxyliert wird, wodurch sich die entsprechend 3-arylsub- 
stituierte Propionsaure ergibt und 

d) diese 3-arylsubstituierte Propionsaure unter Bildung des 
gewiinschten Alkohols der Formel I reduziert wird. 

9 . Verf ahren zur Herstellung der bioziden Alkohole der Formel 
II gemaB einem der Anspriiche 1 bis 4/ dadurch gekennzeich- 
net, dafi bei n = 1 ein entsprechendes aromatisches Aldehyd 
mit einem Anhydrid unter gleichzeitiger Decarboxylierung 
kondensiert wird und anschlieJ3ender die entstandene Saure 
mit Lithiumaluminiumhydrid reduziert wird, oder bei n = 2 
das Tosylat des jeweiligen Alkohols mit n = 1 durch NaCN 
nucleophil substituiert und verseift wird und die ent- 
stehende Saure mit Lithiximaluminiumhydrid zum gewiinschten 
Alkohol reduziert wird. 

10- Verwendung der Alkohole der allgemeinen Formeln I und II, 
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in denen 

Ri/ R2/ R3/ R4/ R5/ Rs ^iid R7 jewel Is unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

Wasserstof f atomen (ausgenoiranen R2)/ 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C- At omen, 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstof f- und/oder Schwef el- 
atome unterbrochen sind und 

Rsf R^f R5/ Rs/ R? auflerdem jewel Is unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke 
mit dem aromatischen Ring verbunden sind, 
geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 
8 C-Atomen, die durch Sauerstof f- und/oder Schwef el- 
a tome unterbrochen sind und iiber eine Ether- oder 
Thioetherbriicke mit dem aromatischen Ring verbunden 
sind, 

- Halogenatomen ( F , CI , Br , I ) , 

- Nitrilgruppen und 
Rhodanidgruppen , 

wobei n = 1 oder 2 ist , 



als biozide Wirkstoffe. 
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ZuBainmenfaBBiina 



Es sind biozide Alkohole der allgemeinen Formeln I und II, 



beschrieben, in denen 

Ri, R2, R3, R4, R5, Rg und R7 jeweils unabhangig voneinander 
ausgewahlt sind aus 

- Wasserstof f atomen (ausgenommen R2), 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 C- 
Atomen , 

- geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 C- 
Atomen, die durch Sauerstoff- oder Schwef elatome unterbro- 
chen sind und 

R3, R/i, R5, Rfi, R7 auflerdem jeweils unabhangig voneinander ausge- 
wahlt sind aus 
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geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 C- 
Atomen, die iiber eine Ether- Oder Thioetherbriicke mit dem 
aromatischen Ring verbunden sind, 

geradkettigen oder verzweigten Alkylgruppen mit bis zu 8 C- 
Atomen, die durch Sauerstoff- oder Schwef elatome unterbro- 
chen sind und iiber eine Ether- oder Thioetherbriicke mit dem 
aromatischen Ring verbunden sind^ 
Halogenatomen (F, CI, Br^ I), 
Nitrilgruppen und 
Rhodanidgruppen , 



wobei n = 1 oder 2 ist. 



